De lokale behandeling van dermatosen bij zwangere vrouwen by Arnold, W.P. et al.
PDF hosted at the Radboud Repository of the Radboud University
Nijmegen
 
 
 
 
The following full text is a publisher's version.
 
 
For additional information about this publication click this link.
http://hdl.handle.net/2066/22392
 
 
 
Please be advised that this information was generated on 2017-12-05 and may be subject to
change.
Primair lymfoedeem is een zeer zeldzame aandoening, al­
thans in totaal dysplastische vorm. Veelal is de drainagestoor- 
nis gelokaliseerd op klierniveau en worden bij exploratie wel 
degelijk kwalitatief goede lymfvaten gevonden. Lymfoveneuze 
anastomose ring is technisch dan ook mogelijk.
De conclusie dat er nauwelijks behoefte bestaat aan chirurgi­
sche behandeling van lymfoedeem onderschrijven wij deels; 
nogmaais: chirurgische behandeling is slechts geïndiceerd in ge­
vallen waarin een totale obstructie op de lymfoscintigrafie is 
aangetoond.
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D e lokale behandeling van dermatosen bij zw angere  
vrouw en
In hun nuttige artikel wijzen collega Arnold et al. op de (moge­
lijke) gevaren van lokale dermatotherapeutica bij zwangere 
vrouwen (i995;ii70-3 ). Gaarne willen wij enkele kanttekenin­
gen plaatsen betreffende lokaal gebruik van retinoïden tijdens 
de graviditeit.1
Retinoïden hebben sterk teratogene eigenschappen.2 Oraal 
gebruik is daarom tijdens de zwangerschap absoluut gecon- 
traïndiceerd. Zekerheidshalve wordt lokaal gebruik van reti­
noïden zoals tretinoïne ook afgeraden. Arnold et al. vinden het 
gebruik bij ‘uitgebreide comedones’ (geen huidoppervlak of 
hoeveelheid creme gespecificeerd) zelfs gecontraïndiceerd.
Met radioactief gemerkt tretinoïne is aangetoond dat o j-  
7 ,2 % van de op de huid aangebrachte hoeveelheid geabsor­
beerd wordt.3 De plasmaspiegel blijft daarbij nagenoeg altijd 
onder het niveau van de endogene tretinoïneproduktie van het 
lichaam; de plasmawaarde wordt door vitamine A in de voe­
ding sterker beïnvloed.4 Wanneer dagelijks 20 g tretinoïne- 
crème 0,05% (10 mg tretinoïne) op de huid zou worden aange­
bracht, waarvan 10% de huid penetreert, zou per dag 1 mg 
tretinoïne de circulatie bereiken. Dit betekent dat bij een 
lichaamsgewicht van 65 kg per dag 0,015 mg/kg wordt geabsor­
beerd. De minimale teratogene dosis van isotretinoïne (dat een 
sterkere teratogene werking heeft dan tretinoïne) is 30 maal zo 
hoog.4
In de literatuur zijn enkele gevallen beschreven van afwijkin­
gen aan de vrucht bij vrouwen die tijdens de graviditeit een 
lokale behandeling met tretinoïne hadden gekregen. Behalve 
bij de 2 door Arnold et al. geciteerde gevallen kwamen de ge­
rapporteerde afwijkingen niet overeen met de embryopathie 
zoals die door retinoïden wordt veroorzaakt.5 Jick et al. onder­
zochten het risico op congenitale afwijkingen bij 215 vrouwen 
die in het eerste trimester van de zwangerschap lokale therapie 
met tretinoïne hadden gekregen.6 Het percentage congenitale 
afwijkingen was bij hen lager (1,9) dan dat in een controlegroep 
(2,6; relatief risico 0,7 (95%-betrouwbaarheidsinterval 0,2- 
2,3)). Uiteraard is dit onderzoek beperkt en moeten de resulta­
ten met de nodige voorzichtigheid worden geïnterpreteerd.
Op grond van deze gegevens lijkt de stellingname van de 
auteurs dat het gebruik van tretinoïnecrème bij uit gebreide 
comedones gecontraïndiceerd is, wellicht wat al te stellig. Naar 
onze mening is gebruik van tretinoïnecrèmes, waarbij zeker­
heidshalve een hoeveelheid van 2 g tretinoïne 0,025%-crème 
per dag niet wordt overschreden, in de zwangerschap niet ge- 
contraïndiceerd. Indien met extra voorzichtigheid wil betrach­
ten, is het vermijden van tretinoïne in het eerste trimester vol­
ei oe nde.
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In hun ingezonden brief nemen de collegae De Groot en Kor­
stanje het standpunt in dat een hoeveelheid van 2 g tretinoïne
0,025 %-crèmc per dag in de zwangerschap veilig gebruikt kan 
worden. Omdat de penetratie van fannaca door de patholo­
gisch veranderde huid vaak sterk verhoogd is, dient men naar 
onze mening het gebruik van tretinoïnecrème, zeker in het eer­
ste trimester van de zwangerschap, als gecontraïndiceerd te be­
schouwen.
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In het artikel van collega Arnold et al. wordt kort ingegaan op 
het gebruik van koolteerpreparaten in de zwangerschap. Zij 
verwijzen naar het empirische gegeven dat na meer dan één 
eeuw gebruik in dermatologische klinieken nooit een verhoog­
de prevalentie van congenitale afwijkingen is gerapporteerd. 
Hiermee wordt gesuggereerd dat koolteerpreparaten in de 
zwangerschap veilig zijn.
Het gebruik van koolteer heeft inderdaad een lange traditie 
en stamt uit een tijd waarin produkten met een vermoedelijke 
medicinale werking zonder enige vorm van toxicologisch on­
derzoek werden voorgeschreven. Zo werden kwikverbindingen 
en arseen in dermatologische klinieken veelvuldig voor­
geschreven, De bijwerkingen waren opvallend en ook voor 
niet-medici overtuigend zichtbaar. Het gebruik van deze 
‘therapeutica’ werd daarom, met het beschikbaar komen van 
alternatieven, gestaakt.
Koolteer is effectief en de bijwerkingen zijn minder promi­
nent aanwezig. Dat de bijwerkingen een individuele dermato­
loog niet opvallen, bewijst nog niet dat ze er niet zijn. Hiervoor 
is een onderzoek van de betrokken pati enten populatie nood­
zakelijk. Een degelijk onderzoek naar teratogene effecten van 
koolteer bij de mens is nimmer uitgevoerd.
Bij ratten en muizen zijn na lokale applicatie ernstige terato­
gene effecten beschreven.1 Wanneer bij mensen grote huid­
oppervlakken met koolteerpreparaten worden ingesmeerd, 
zijn in het perifere bloed cytogenetische veranderingen in lym- 
focyten aantoonbaar.2 Ook zijn mutagene metabolieten in de 
urine aangetoond.3 Dit toont aan dat koolteer bij mensen via de 
huid wordt geabsorbeerd en systemische (bij)werkingen, waar­
onder mogelijk teratogene, kan hebben. Bij het ontbreken van
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